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substd. hydroxyanimonium chloride (A) comprises 
ne ''f formula (I) with perpropionic acid in a 

aci(i, at least, is removed then the mixt. 
'1 . ;R1, R2 and R3=H, or, all opt. substd. alkyl, 
may tcigether complete an opt. substd. 
>pt . substd. alkyl, cycloalkyl, alkoxy 
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(P6 and R7 are as R1-R3; R8=opt . 
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alkyl hydroxylamines (B) are synthetic 
intermediates and some also have biological activity (e.g. they inhibit 
bacteria, tumour cells, or animal or vegetable tissues). (A) represent 
a storage-stable, crystalline form of (B), and can now be prepd. more 
simply and economically compared with the known process. The dangers 
associated with in situ generation of peracetic acid from cone. H202 
solns. are avoided. 
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N-Aikyl-substitulerte Hydroxylammoniumchloride wer- 
den hergesteitt, indem man ein entsprechendes Arylaldimin 
mit bestimmten Su bstitu enten im Arylteil mit Per- 
propionsaure umsetzt, zumindest die gebildete Propionsaure 
abtrenn! und abschlieSend eine Hydrolyse mit wsBriger 
Salzsaure durchfuhrt. Einige der so herstellbaren Hydro- 
xylammoniumchloride sind neu. 
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Vcrfahrcn zur HprcteVlung .v on N- Al kvl -cu b igt i tui or t in Hv- 
droxYlammoniumchloriden u nd noue N-A3ky l -subst i tui srte 
Hvdroxvl ammoniutnchlor ide 



Die vorliogende Erfindung batrifft ain Vorfahren zur Her- 
Btallung von N- Al kyl - subs t i tu i ar t en Hydroxyl aramon i um- 
chloridan durch die Umcotzung basLimmtar Aryialdimine mit 
ainer Parcarbonsaura und Hydrolysa das dabei gobildetan 
Oxaziridins, sowia naua N-Alky 1 -aubst i tuictrLe Hydroxyl- 
ammoniumchloride . 



Die bakannten N- Al kyl- eubst i tui ar ten Hydroxy 1 amine cind 
25 w'ichtige Zwi s chenprodukte in der organiachen Synthese 

(aiahe z.B. R.S. Sander und W, Karo, "Organic Functional 
Group Preparations", Academic Preas, 1972, 12/111, 
S« 353). Einige von ihnen weiaen auch aine biologieche 
Wirkung auf (siehe z.B. M, Tialer, Hath. Naturw. R. 32, 
(1983)). Beispielsweiaa inhibiert Hadacidin (= N-Forreyl-N- 
hydroxyl-glycin) das Wachctum von Bakterien, Tumorzellen 
und tierischem und pflanzlichem Gewebe (aieh^ E.A* Kaczka, 
CD, Gittermann, E.L. Delaney und K. Falkers, 
Biochemistry, i, 340 (1962)). 
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El ist bakannt (Bi«h« z.B. W.D. Emmoni, J.A.C.S. Zlf 
573S-5754 <1V57>>, dafi man Ary lmldimin» , dim •ina uniub- 
»titui«rt« od«r •in* mit •iner NitroQruppt «ubit i tui t* 
Ph«nylorupp» •nLhaltan^ mil. Pereisigsiur* in da» ant- 
• prechende Oxaziridin iiberfuhran, dieias durch Destina- 
tion iaolieren, anachlieBend mit waBr ig-me thanol i « char 
Schwef elsaure hydrolya i ©ran und durch Zugabe von Alkali 
das entsprechenda fraie, N-alkylierta Hydroxylamin arhal- 
ten kann« Der Einaatz von Salziaura zur Hydrolyae dar- 
artiger Oxfaziridina ist nicht moglich, da zwiichen 
Chloridionen und derartigen Oxaziridinan aine Padoxreak- 
tion itattfindet, wobei Chloridionen in Chlor und die 
Oxaziridine in Amine iibergehen [aiehe a.a.O,^ FuBnote <5) 
auf Seite 5741]. AuBerdem wird die Peres b i gsaure in aitu 
BUS 90 Xigem waBrigem Wasserstof f peroxid hergestellt 
( siehe a.a , Seite 5734, linke Spalte). Die Handhabung 
derartig hon'^ent r i ar ter Was 5 ar s t o f f per ox i d-Losungen ist 
insbesonders bei groBeren Ansatzen s i cherhei t atechni sch 
auBer ordent 1 ich probl emat isch» 

Fur die Verwendung von N- Al ky 1 - subs t i tu i er t en Hydroxyl - 
aminen als Zwi 6 chenpr odukt e und/uder biologische Wirk- 
Btoffe ist es von Vorteil, diese in einer Form bereitzu- 
halten, in der sie lageratabi 1 sind. Im allgemeinen Bind 
die freien K- Al ky 1 - stub t i tu i er t en Hydroxy 1 amine hinsicht- 
lich ihrer Lagers tabi 1 i tat ni cht bef riedigend. ImGegen- 
aatz dazu weisen N~Aikyl -suboti tuierte Hydroxyl ammonium- 
salze im allgemeinen eine weaeutlich bessere Lagers tab i 1 i - 
tat auf^ jedoch kr i g t al 1 i s i eren diese, mit Ausnahme der 
Chloride, haufig nur schlecht oder gar nicht, was ihre 
Herstellung, Isolierung und Handhabung sehr erschwert. 
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g Dim H«r«t»llung von N-AlKyl-mub«Li tui*rL»n Hydroxyl- 
ammoniumchloridan ub»r Oxmziridintt^ di» vinv unsub«ti- 
tui«rt« Oder mit •iner Nitrogruppw eubst i tux#rt« Ph©nyl- 
gruppe •nthalt«n, iett wi» eingangs g»Bchild«rt» bisher 
nicht moglich, Bekannte Hers te 1 lungsver f ahr«n fiir N-Al- 

jQ Kyl-substi tuierte HydroxylammoniumGhlor id© Bind ©bonfallf - ■ 
nachteilig. So liefert di» Umsetzung von Hydr oxy 1 ami n mit 
Alkylchloriden ein Gomisch aus freien Mono- und Di-alkyl- - 
hydroxylaminen und Trialkylhydroxylammoniumchlorid (siehe 
Houben-W«yl, Band X/1, S, 1100, (1972)), und die an sich 

15 ^•^^ •elektive Reduktion von Oximon zu Hydroxylaminen mit - - 
NaCNBHg (ciehe E.G.E, Jahngen und E.F. RoBsomando, Syn- 
Ihetic Comm* 12, 601 (1982)) ist wegen der hohen Kosten 
und Bchwierigen Zugangl ichkeit zu groBeren Mengen diosGB 
Reduktionsmittels allenfalls fur Umcetzungen im Labor- 
maB&tab geeignet * 

E« besteht altso immer noch ein dringendec Bediirfnis nach 
einem einfachon und wi r t b chaf t 1 i chen Verfahren zur Her- 
etellung von N-Alkyl -subs ti Luier ten Hxydroxy lammonium- 
2^ chl or i den • 

Es wurde nun gefunden, daB man N- Al kyl - subs t i tu i arte Hy- 
dr oxy 1 ammon i umch 1 or ide herstellen kann, indem man ein 
Arylaldimin der Formel 
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g P| , R2 und F3 un»bhingi9 von«infcnd«r fUr WasttfT itof f , 

Q«9ftb0nftnf Alls nubiti tuivrtfti gtiittigtfts 
Alkyl, B*g«b»n#nf al li lubit i tui«rt«« gm- 
• Bttigt** CyclomDcyX und/od«r gejftb^nen- 
falls •ubBt i tui«rt»» Alkinyl itahan, wob« ; ' 
^1 U3^d R2 gemeinsam mit dam C-Atom, an das 
sie gebundan sind, auch ainen gcsgebenen- ' 
falls subst ituierLen gasattigten Cyclo- 
alkylrest bildan konnan und 

15 ^4 % unabhangig voneinandar f iir Was b er s t o f f , ge- 

gebenenfalls subst ituiartes, gesattigtes 
Alkyl, gagebenenf al Is subst i tui antes ga- 
sattigtes Cycloalkyl, gagebenenf al 1 s 
subst ituiertea gesattigteB Alkoxy und/oder 

2Q gegebenenf al Is subs t i tuiartes gesattigtes 

Cycloalkoxy stehen, wobei mindestans einer 
der Reste und R5 eine andere Bedeutung 
als Wasserstoff hat. 
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ttit Perpropionsaure in Gegenwart eines Losungsmittels um- 
aetzt, dann zumindest Propionsaure abtrennt und an- 
BchlieBend eine Hydrolyse mit waBriger Salzsaure 
dur chf iihr t « 

Soweit Rj , R2 und/oder R3 fiir gegebenenf al 1 s substi- 
tuiertea gesattigtes Alkyl atehen kommen hierfiir bei- 
apielsweise geradkettige oder verzweigte gesattiate Alkvl- 
reste mit insgesamt 1 bis 15 C-Atomen, davon 0 bis 3 
sekundaren C-Atomen und/oder 0 bis 3 tertiaren C-Atomen 
in Frage. Als Subs t i tuent en an solchen gesattigten 
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g Alkylr«st«n komm«n boispielsweiso in Frage: gasittigte 

Cycloalkylreite, Arylreete, Alkinylr©«te und/od©r Hetero- 
atome, wie Halogen-, Sauerctoff-, SchwQfal-, SLicketoff- 
und/odor Phosphoratom© anthaltend© Rests* Derartige ge- 
sittigte Cyc loalkyl recLe konnen z.B. 3 bis 12 C-Atome, * ' 

10 «*®'"*^^i9« ArylresLe z.B* 6 bis 10 C-Atoroo und derartige " • 
Alkinylreste z.B. 2 bis 6 C-Atome enthalten. Ale Hetero- 
atoine enthaltende Reste kommen z.B. Fluor-, Chlor-, Brom- , — 
lod-. Hydroxy-, C^- bia C^-Alkoxy-, C^- bis C , Q-Phenoxy- , 
Carboxy-, Cj- bis C^-Al koxy carbony 1 - , Nitro-, >jnid-, 

15 Nitril-, Mercapto-, Sulfonyl-, Phocphit- und Phoephat- ' - 
gruppen in Frage* Cycloalkylrecte , Arylrecte und Alkinyl- 
reste, insbesondere gesattigte Cyc 1 oalkylrecte und Aryl- 
reste, konnen gegebonenf al 1 b ihrerseitc norhmala 
Subcti tuonten aufweisen, be i cp iel bwb i se C^- bic C^-Alkyl-, 

20 Chlor-, Brom-, Hydroxy-, C^- bis C^-Alkoxy-, 

Carboxy-, Cj- bis C^-Alkoxycarbonyl - , Nitro-, Sulfonyl- 
und/oder Ni tr i Igruppen ♦ 

Sovreit R^ , R^ und/oder R^ fiir gegebenen f al 1 s subcti- 
25 *-wi«rteB geBattigtee Cycloalkyl stehen, konunen hierfiir 

beiepielBweiBe 3 bis 12 C-Atome im RingsyBtem und insge- 
samt, d.h. • inBchl i eB 1 i ch gegebenenf al Is vorhandener. Sub- 
•tituenten, be i sp i e 1 swe i ee 3 bis 15 C-Atome enthajtende 
Cycloalkylreste in Frage. Als Subs t i tuenten an Bolchen ge- 
30 «ittigten Cycl oal ky 1 res t en kommen bei sp i elsw© i se in Frage : 
gesattigte Alkylreeto und/oder Heteroatome, wie Halogen-, 
Sauerstoff-, Schwefel- und/oder St i cks t o f f -at ome enthal- 
tende Reste* Derartige geBattigte Alkylreste konnen gerad- 
kettig oder verzweigt sein und be i sp i e 1 swe i se 1 bis 6 
35 C-Atome enthalten* Derartige Heteroatome enthaltendc 
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Rvtts kfinnsn b« i spi • 1 iws !«• Fluor- i Chlor-, Brom-» Iod-» 
Hydroxy-, Cj-C^-Alkoxy- , Carboxy-, C^- bit C^- Alkoxycar- 
bonyl-> Nltro-, Nitrll- und/od*r Sul f ony lr#« t« ••in* 

Sow»iL / P2 und/od^r R3 fUr gog^bsnsnf •! I s lubttl- 
tui«rt^i Alkinyl Bt^hsn komin»n b«ispi«l ivr^i •• Alkinylrvst^ * 
xnit 1 bi» 6 C-Atomen in Frmg^, di^ b«iipi^l sw^ is^ •in* 
Oder zwei Dr»i f achbindung«n •nthmlLBn, wi* Ethinyl, " 
Propargyl, l-Butiiiyl und 2-But inyl • Als Subs t i tuantan • * 

kommdn hier bei spiel sweiie Fluor-^ Chlor-, Brom- und/oder 
Cj^- biB C£^-Alkylgrupp©n in Frmge. 

Soweit Rj and Rg geine InBam mit d«m C-Atom, an das Bie ge- 
bunden Bind, einen gegebenenf al 1 s subBt ituiart en 
gesatLigten Cy c 1 oa 1 kyl re b t bilden kann es a i ch dabei bei- 
spielBweise urn einen 3 bis C-Atome im Ringsystem ent- 
haltonden Cycloalkylrest handeln, der gegebenenf al 1 c mit 
gesattigteh, geradket t i gen bder verzweigten Alkylresten 
mit z.Bt 1 bis 6 C-Atomen und/oder mit Heteroatome, wie 
Halogen-, Sauerstoff-, Schwefel- und/oder St i cks tof f a t ome , 
enthaltendeh Reeten Bubetituiert Bein kann. 

VorzugsweiBe Bind und R2 gleich Oder verschieden und 

Btehen jeweils flir einen gesattigten, unsubs t i tui er t en , 
geradkett igon oder verzweigten Alkylrest mit 1 bis 6 
C-Atomen, be i ap i e 1 Bwe i s e flir Methyl, Ethyl, n-Propyl , 
i-Propyl , n-Butyl , eek* -Butyl , tert • -Butyl , n-Pentyl , 
Amyl-, i-Amyl- oder n-Hexyl • 

BesonderB bevorzugt Btehen R^ und R2 Methyl. 
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g Vorcu08w»iB9 »t«ht fur ainon s«»Sttl9t*n, uniubrti- 

tui»rt«ni o«rndk«tt ig«n od«r v#r*w»igL«n Alkylr«»L ait l 
bi« 6 C-ALom«n, fUr ©in^n mil •in«r Hydroxyorupp* od«r 
• in»r Q©s»bc?nenf ml Is durch Chlor BubsL i tui»rt»n Phenyl- 
grupp© subB t i tuiert«n geradkett ig©n odar verxweigLen 
jQ Alkylrest mit 1 bis 6 C-Atomen Oder fur einen uncubcLi- 
tuierten Alkinylr^sL, der 1 bis 6 C-Atora« und sine Drei- 
f echbindung •nihil t • 

Befionders bevorzugt cteht R3 fur Methyl, ETthyl , Ethinyl, 
15 Hydroxymethylen oder p-Chlorbenzyl . ' " 

Soweit R4 und/oder R5 fur gegebenenf al Ic BUbr t i tu i or t os 
gesittigtes Alkyl und gegebenenf al 1 s subs t i tui o r tc? js ge- 
•attigtes Cycloalkyl Btahen kommen beiBpielcwe ice di© 
FaBta und Subs t i tuant «n in Frage, dia vorstehancf bai dar 
Erlautarung von , R2 ^3 solcha Typen vor> Rasten 

angagaban sind^ Sowait R^ und/odar Rg fur gegebananf a 1 1 b 
aubBti tuiartaB gesattigtas Alkory und gagabananf al 1 s 
aubBtituiertas gesattigtaB Cycloalkoxy atahan kommcn bai- 
25 ■pialBweise ala Alkyl- und Cycloalkyltai la diaBar Reate 
abanfallB dia Rasta und Suba t i t uant an in Frag©, dia vor- 
atahend bai dar Erortarung von R^ , R2 und R3 fiir Bolche 
Typan von Rastan angegeben sind^ 



Wann beide Resta R^ und R5 ain© von WaBsarBtoff verschie 
dana Badautung haban bafinden sich diese Rasta vorzugs- 
waiaa in den 3- und 4-Pob i t ionen . 
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VorzugBweis© »t©ht fur W»c«»rBtoff und R5 fiir •inen dar 
zuvor bsBchr i^bsnen R«si^» dir sich in 3- od«r 4-PoBition 
bcfindett 

B©Bond»rB bovorzugi BtBht Rg fiir einon germdkfttt igon oder 
verzwoigtan, gesaitigten C^- bis C^-Alkylr©Bt oder fiir - ^ 
cinen goradkBtt igon oder verzwoigten gcBittigten C^- bxB 
C£^-Alkoxyr©st , be i cp i©l swei b© fiir Methyl, Methoxy, Ethyl , ^ . 
Ethoxy, n-Propyl, n-Propoxyj i-Propyl, i-Propoxy, n-Butyl/ 
n-Butoxy, Bek,-Butyl, sek.-Butoxy, tort. -Butyl, tert.- 
Butoxy, n-Hexyl' oder n-Hexoxy jeweils in 3- odor 
4-Pos i t i on • 

Ganz b©sond©r« bovorzugt steht R^ fiir Methyl odor Methoxy 
in 4-Po8ition« 

Dia Arylaldimine der P'ormel (I) ©ind gut zugangl iche Ver- 
bindungen, di** auf an^ sich bekannte Weice (sieh© z* B4 
W,D,Emmonfc und A.S.Pagano, Organic Synthesis, Coll. Vol. 
V, S. 191) durch Kondensation eines Amins der Formel (II) 



^2 



Rj-C-NHg (ID, 



in der 

^1 ♦ ^2 ^3 Formel (I) angegeben© Bedeutung 

hab©n 



Le A 24 074 



BNSDOCID: <EP 0217269A2 ! > 



10 



25 



30 



0217269 



g mil •incm mromat i schan Ald«hyd dar Formal (III) 



R4 




H 



^5 



in dsr 



R4 und R5 dia bei Formal (I) angegabene Badeutung hsben . 
arhaltan warden kSnnan. 

j5 Ala Losungsmittal konnan im ar f indungsgamaBan Varfahran 
r.B. dia varschiadanstan unsub.t i tuiertan und aubsti- 
tuiartan Kohlanwaasar stof f a varvand.t wardan, dia untar 
Ra.kLionsbadingungan flu«ig sind und unarwiinachte Neben- 
raaktionan nichl odar nur in g.nz untargaordnat am MaBe 
20 aingahan. Es kSnnan bai api.l ,wa i sa varwendat wardan: ali- 
phatischa und cycloal iphatischa Kohlenwasserstof f a mit 6 
bis 12 C-Atoman. wia Haxan, Haptan, Octan, 2-Ethy 1 -hexan . 
Dacan, Dodacan, Cyclohaxan, Mathylcyclopantan und Petrol- 
ather, waitarhin arotnatischa Kohlanwassar.tof f a , wie 
Banzol, Nitrobanzol, Toluol, Ethylbanzol , Cumol, Diiao- 
propylbanzol. Xylol und Chlorbanrol, waitarhin Sauaratoff- 
haltige KohlanwasaarsLof f a wia Ethar und Estar, z.B. Di- 
athylathar, Di i aopropy 1 athar , Di butyl ether . Tatrahydro- 
furan, Dioxan, Ethylanglykoldimethylather , Essigsaure- 
athylastar. Ebs i g cauramathyl ester . Essigsaurepropylester , 
Essigsaurabutylestar. Propionsauraathylastar . waitarhin 
chloriarte Kohl enwas ser stof fe , wie Methyl enchlor id , 
Chloroform, Tetrachlorkohlenstof f , 1 -Chi orathan , 

35 
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l»2-Dichlor«than, I , I -Di chlor^than , 1 , 1 , 2 , 2-T»t r«chl or- 
•thmn, l-Chlorpropan, 2-Chlorprop»n, 1 , 3-Di chlorpropmn , 
2,3-Dichlorprop»n, 1 ,2 ,3-Tr ichlorpropan , 1,1 ,2,3-T*tr«- 
chlorprop»n, BuLy 1 chl or id , 1 , 2-Dl chlorbutmn , 1,4-Dichlor- 
butan, 2,3-Dichlorbutmn, 1 ,3-Dichlorbutan , 1 ,2,3,4-T«tra- 
chlorbutan, L«rt . -Butyl chlor id , Amyl chlor id , 1,2-Dichlor- 
pantan^ 1 ,5-Dichlorp«nian , 1 ^ 2 , 3 , 4-Ta t rachl orpantan , ^ - 

CyclopenLylchlor id, 1 ,2-Dichlorcyclopantylchlorid , Hexyl- ' 
chlorid, 1 , 2-Di chlorhaxan , 1 , 6-Di chlorhaxan , 1,2,3,4- 
Tetrachlorhiixan , 1 , 2 , 5 , 6 -Te Lr ach 1 orhaxan , Cyclohexyl- 
chlorid, Chlorbanzol, Hapty Ichlorid , 1 , 2-Di chl orhaptan , 
1 ,2 ,3 ,4-Tatrachlorhaptan, Cyclohaptyl chlorid , Octyl- 
chlorid, 1 , 2-Di chloroc tan , 1 ,2 ,3 ,4-Tatrachloroctan und 
Cyclooctylchlor id ♦ 

Besonders beVorzugto LoBungsmi t tel aind von den 
chloriertan Kohlenwa* ser 6 t o f f en 1 , 2-Dichlorpropan und 
Tetrachlorkohl ens tof f , von den aromat iachen Kohlenvraaser- 
Btoffen Benzol' und Chlorbenzol, von den al iphat i achen und 
cycloal iphatifichen KohlenwaBserstof f en Cyrlohexan und von 
den sauerBtof fhal tigen Kohl enwaBBere tof f en Propionsaure- 
ethylester und EthylenglykoldimethyleBter . 

Verwendiirt werden konnen auch LosungBini 1 1 e 1 gemi b che der 
verschiedenen oben angegebenen Losungsmi t te 1 . 

Perpropioiisaure gelos t in einem der genannten organ i Bchen 
Losungsmittel kann z,B. nach dem in der DE-OS 2 262 970 
beschr iebenen Verfahren hergeBiellt werden, bei dem 
waBriges WascerB tof f peroxid roit Propionsaure in Gegenwart 
von Schwef ©i saure umgesetzt und anschlieBend die ent- 
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standeno P»rprop ionsiure mit dam Losungsmi tt»l aus dam 
ReakLionsgamisch extrahiert wird. G»g0b*n*nf •! 1« kann die 

so •rhaltane Ferpropi onsaure losung in dam Loaungsmi t t a 1 ; 

noch waiter garainigt wardan^ insbasondara um dan Gehalt * 
an Wasser, Was cars t of f perox id und/odar Schwaf a 1 aaure 2u 
arniedrigen* 

Im allgemeinen verwandat man dia Perprop i onsaure in Form 
einar Losung in ainam organischen Losungsmi tt al . Derartigt . 
Parpropi onsaurelosungan konnan beispielsweisa 10 bis 
30 Gaw«-% Perpropionsaura, bazogen auf die Losung ant- 
haltan. Dia Arylaldimina der Formal (I) konnan als solche 
Oder abenfalls gelost in ainam odar mehraran der vor- 
stehend genannten Losungsmi t tal aingesetzt warden, wobei 
baliebig konzant r i arte Losungan zuro Einsatz gelangen 
kdnnan« Das Molverhal tnis von Perprop i onsaure zu Aryl- 
aldimin der Formel (I) kann in weiten Grexizan schwanken, 
Beispielsweisa kann dieses Molverhal tni s 0,1:1 bis 10:1 
batragan* Bevorzugt wird ein Molverhal tnis von 0,5:1 bis 
5:1 angewendet* Ganz basonders vorteilhaft ist as, ein 
Molverhal tnis von 0,8 bis 1,2 Mol Perpropionsiure je Mol 
Xrylaldimin der Formel (I) anzuwenden. 

Der Wassergehalt der verwendeten Per prop i onsaure soli im 
allgemeinen moglichst niedrig sein. Geeignet ist bei- 
apielsweise eine Perpropionsaurelosung mit einem Wasser- 
gehalt von bis zu 2 Gew.-X. Vorzugsweise verwendet man 
eine Perpropionsaurelosung, die weniger als 1 Gew«-X 
Wasser enthalt. Basonders bevorzugt ist ein Wassergehalt 
von weniger als 0,1 Gew»-X. 
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Dmr W««B«rstof f peroxidgahftli dmr y»rw«nd»t«n Pvrpropion- 

siure soli im allgemein«n ebenfalls inoqlichit niedri^ 

sein. Er kann bei spi^l swei se bis zu 1 G«w.-X« bszogsn auf 

die Perpropionsiur*15«ung , b©tr«g»n, Vorteilhmft arbeitet ' 

to 

man mit einezn Gehalt von weniger sis O^S G«w«**X» besonders 
vorteilhaft mit einer PerpropionsaureloBung # die einen 
Wasserstof f peroxidgehal t unterhalb 0,2 Gew.-X aufweist. 

Der Mineral Bauregehal t der verwendeLen Perpropionsaure 
soli ebenfalls mSglichst niedrig sein. Vorteilhaft ist es , 
die erf indungsgemaB e Umsetzung mit einer Perpropionsaure- 
losung dur chzuf iihren , die einen Mineral aaur eg ehal t unter- 
halb von 50 ppm besitzt. Besonders vorteilhaft ist ein 
Mineral Bauregehal t von weniger als 10 ppm* 

Die erf indungsgema&e Umsetzung mit Perpropionsaure kann 
beispielswei se bei Temperaturen im Bereich von 0 bis lOO'C 
durchgef iihrt werden. Bevorzugt arbeitet man hier bei man 
20 bis 80'C» besonders bevorzugt bei 25 bis 40*C. In 
Sonderf alien konnen die angegebenen Temperaturen auch 
unter- oder liber s chr i 1 1 en werden. 

Neben der Arbeitsweise unter isothermen Bedingungen, d.h« 
Einhaltung einer e i nhe i t 1 i chen Temperatur im gesamten 
Reakt ionsgemisch , kann man die erf indungsgemaBe Umsetzung 
mit Perpropionsaure auch unter Ausbildung eines soge- 
nannten Temperaturgradi ent en durchfiihren, der im allge- 
meinen mit f or t s chr e i t ender Reaktion zunimmt. Man kann 
aber'auch die Reaktion so fiihren, daS sich mit dem fort- 
schreiten der Reaktion ein Gradient fallender Temperatur 
ausbi Idet . 
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g B.i d.r pr.kti.ch.n DurchfUhrunp d.r .rf indunp.p.miB.n 

Um..t7unB ait P.rpropion.lur. vird voriug.w.i,. d.s Aryl • 
•Idimin d.r Form.l (I) vorg.l.pt und d.nn di. P.rpropion- 
•iure in Form .in.r LB.ung in ,in»a L6.ung.»itt.l lup.- 
geb.n. Di, Re.kt ion.t.mp.r.tur k.nn d.bei vor od.r n.ch 
d«r Zug.b. d.r P.rpropioa.iur. oing.st.llt w.rd.n. M.n 
)c«nn .uch di. b.id.n Komponenfn b.i Raumt .mper.t^r 
Ol.ichzeitip in da. R.akt ion.g.f ifi .ing.b«n uad d»nn di. ' 
Re«kt ioriBtainporatur sinstallen. 

j5 Dia n.ch DurchfUhrung dar arf indung.g.miB.n D«..tzung «it' ' 
P.rpropion.aur. vorli.g.„d.„ R.aktionsgarai ach. enth.ltan 
im -l) g.».in.n d.s v.rw.nd.t. org.ni.ch. L5.„„g,„,it.tal . 
•us d.r Parpropion«ur. .nlrtandana Propi on.iur. , da. ga- 
bildete Ox.ziridin, ,owi. g.g.b^n.nf all « uaimgas.t zt.. 
Arylaldimin dar Foratel (1) und/odar Neb^npradukte . 

Zur Durchfiihruno der arf indungsgamaBan Hydroly.a i.t 
nicht unbadingt ar f ordar 1 £ ch , d.s gabild.L. Oxaziridin au. 
dam Ra.ktionBgan.isch i.oliaran. E« i.t l.diglich arfor- 
25 darlich «U5 dam R..kt i onsgami sch Propiorsiur. zu ent- 

f.rnsn. Im .llgamainan imt a. vortailh.ft, di. Propion- 
..ura zum groBtan Tail odar waitgah.nd voll.t&ndig zu ent- 
f.rn.n, bai Bp i al .va i .a 80 bi. 100 G.w.-X dar vorhandan.n 
PropicnBiura. Im allg.main.n .toran g.ring. R.rtm.na.n von 
Propioni.ura das weit.r. V.rf.hr.n nicht odar nicht 
^'eBentlich. Ba i spi a 1 awa i s. konnan, ohne Nachteile in 
Kauf nehmen zu mussen. im a .U gpfoe i nen bic 7u 
5 Gew.-f, der nach der Umsetzung mi t Perpropaons«ure i r^, 
Heaktionsgpmasrh vorliegenden Propionscjure dort ver- 
blMben. Selbstverstandlich kann das gebildete Oxazir.d.r, 
auch isoiaert «erden, beispi e] swei se durch Destination. 
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Di. Aufarbeitung d.. n.ch d-r U«..tzun^ mit Perpropion- 
saure vorl iegenden ReakLiun.gemi .ch«. kann z.B. durch 
Destination erfolgen. Dabei Xann man so v.rfahren. daB 
man entv^der nur Propionsaure oder Losung.mi tfl und 
Propionsaure ode.- alle verdan«pf barea Komponenten in der 
Reihenfolqe ihrar Siedepunkte abdest i 1 1 i ert . Dabei ist . 
von Vorteil. die Destination im Vakuum und unter Verwen- 
duna von Verdampfern. die kurze Verweilzeiten und eine 
Verdampfung mit geringer theririseher Belastung ermog- 
lichen, durchzuf iihren . 

Es ist weiterhin von Vorteil, vor einer .olchen destilla- 
tiven Aufarbeitung aus dem Reakt i onsgemi s ch Propionsaure 
durch Exlraktion, z.B. mit Wasser oder einer waPrig- 
alkalischen Losung. zu entfernen. Aus der so erhaltenen 
waBrigen Propionsaure- bzw. Alkal ipropionatlosung kann die 
Propionsaure wieder. gegebenenf all s nach Ansauern mit ei- 
ner starken Saure , durch Extraktion mit einem geeigneten 
Losungsmittel zuruckgewonnen und gegebenenf al 1 s rur Her- 
Btel lung der Perpropi onsaure ver«'endet verden. Wenn aus 
dem Peaktionsgamisch nur Propionsaure entfernt werden 
soil, kann dies auch durch eine solche Extraktion ge- 

Man erhalt «o .in Produkt , das im allgemeinen im wesent- 
lichen aus dem gebildeten Oxaziridin und dem dazu isomeren 
Nitron besteht und das gegebenenf alls noch organisches Lo- 
sungsmittel und gegebenenf al 1 s restliche Propionsaure ent- 
halt. Das Verhaltnis der beiden isomeren Verbindungen ist 
von den Reaktionsbedingungen . wie Temperatur und Verweil- 
,it. der thermischen Belastung bei der Aufarbeitung und 



ze: 
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vom •ing«B»ttt«n Arylaldimin abhingig* Dissst Produkt kann 
ohn» wsit«r« l«Dli#rung di«s»r Varbindungan und/od«r g«g«* 
btn©nf«ll» w*it»r«r noch vorhand»n«r Varbindungan od-^r 
L5«ung«rai tt*l , su d*r mrfindxingmgrnmi^mn Hydrolysa •ingt- 
••tzt v^rdan. 



Eb i«t •in w«B«ntlich«B M«r)cxnal dmm •rf indun?^ ■gaBiiBen V^r- 
fahr»n», d»B divas Hydrolysa mit wiprigar Salzaiura durch- 
gafuhrt wird. Dabai faJIan dia snt aprachondan Hydroxyl- 
ammoniumchlorida in tahr gutan Auabautan ala kririal lina , 
gut handhabbara Varbindung#in an* Diaaa Hydrolyaa kann bai 
vanchiadencn Tamparaturan arfolgan^ ba i epi cr 1 svf« i ««» bai 
0 bia IDO^C. Da dia.a Hydrolyaa bai tiafan Tamparaturan 
langaamer varliuft ala bai hSharan Tamparaturan arbaitot 
man bavorzugt bai 20 bia 80^ C. inabaaondara bai 30 bia 
6tf*C* Es kann im Einzelfall auch vortailhaft aein, dia 
angagabanan Tamperaiur zu iibar- odar untorachraitcn. Das 
gilt inabesondere dann, wenn dia Hydrolyea neben WasEer 
in Gegenwart aines oder in»hrer#r organischar Loaungsmi ttel 
durchgefxihrt wird« 



Die waBrigc Salzsaura, dia zu diaaar Hydrolyaa var^endet 
wird, kann sahr unt erachi adl i cha Konrant rat i -^nen nuf- 
weisen. Gaeignat aind beispial swei aa Konzentrat ionen 
zwigchen 1 und 37 Gaw»-X. Bavorzugt sind Konzantrat i onen 
zwischen 3 und 37 G©w,-X, insbaaondere solcha zwiichen S 
und 37 Gew.-X, Die Manga dar Swlzsiura kann b« i ap i e 1 swe i ae 
5 bis 200 G©w,-X, bazogan auf das vorliagende Oxaziridin, 
batragen. VorzugaweiBa batragi dieaa Manga von 30 bis 120 
Gew. "X . 
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Di« Mydfoly»t k»nn «uch in EUiitrlich»r Oagenwart von L5- 
•ung«fflitt0ln durchg«f iihrt w*rd«n. G»«ign»t lind hi^rfiir 
in«b#iond0r# »olch« L6»ung»mlitel t in den«n dmt Oxaziridin 
loslich ist und di» mit W»B8©r ini«chbmr lind. Selbstver- - - 
sLindlich soil das LoBungsinittel gegeniiber d«n ange- - - 

wendeten Risakt i onsbedingungen stabil mein, Geeignet sind 
z*B. niit Wasser mischbare Ether, Alkoholo, Ketone und 
Ester, wie Tet r Ahydr of uran , Dioxan, Ethyl englykoldimethyl" - 
ether , Methanol ♦ Ethanol , Ethyl eng lyko 1 ♦ Aceton, Ameisen- - 
sauremethylester , Ethy 1 englyko Imethyl ether -inonoacet at und - 
EsBigsaurfemeChylester . Bevorzugt Bind Dioxan, Ethylen- 
glykoldimethylether ♦ Methanol und Ethanol. Besonders be- 
vorzugt i^t Methanol * 

Die Reaktionsseit fxir die Hydrolyse kann in weiten Grenzen 
6chwanken« Im al 1 gemeinen ist eine Reaktionszei t zwischen 
30 und 100 Hinut^n ausreichend . 

Keben dem gevninschten Hydroxy 1 ammoniumchl or i d entsteht bei 
der Hydrolyse der aromatische Aldehyd dcr Formel (III), 
von dem sich das eingesetzte Arylaldimin der Formel (I) 
ableitet. Dieter Aldehyd kann, falls gewiinscht, aus der 
Hydro lyseitri schung , g ey ebenenf a 1 1 s nach w*iterem Zusatz von 
Wasser, mix einein organischen Losunqsitiittel extrahiert 
werden, das -zur Hydr o 1 y s erni s chung eine zweite Phase zu 
bilden vermag. Gee i gne t e Ext rakt i onsmi t t e 1 sind beispiels- 
weise DiethyletKer, Methylenchlorid, Chloroform, Essig- 
esterh Tetrachlorkohlenstof f , Methylisobuty Iketon , Benzol 
und Toluol • Aus dieser Lo sung smi t t elphase kann der Aldehyd 
durch Abziehen des Losung smi tt e 1 s zuriickgewonnen und ge- 
gebenenfalls in die Herstellung der Verbindung der Formel 
(I) zuriickqef iihrt werden. 
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N«ch d«xn Abtr«nn»n d«r org«ni»ch«n Phase v«rbl«ibt dann 
•in* wi&rig. Ph.... in dar das gawunschta Hydroxyl- 
aaunoniumchlorid galoai i.t. Das gawunschla Produkt kann 
im allgemeinan am ainfachalan durch Einangan «ur 
Kriatallisation gebracht und dann z.B. durch Filtration 
Oder Abdampfung aller fluchtigen Be.tandtaile iaoliart 
werden . 

Venn der gebildete aroinatische Aldehyd der Formel (HI) 
nicht durch Extraktion aus de» Hydroly.egemi «ch abgetrennt 
wird, kann in allgemeinen aus diesem auch direkt das ge- 
vrxinBchte Hydroxylammoniumchlorid auf entsprechende Wei.e 
isoliert werden. 



Das erfindungsgemafie Verfahren gestattet die Her.tellung 
20 Hydroxylammoniumchloriden der Formel (IV) 



F2 OH 
I I 

F, -C N-H 

I I 
P3 H 



© 

CI* (IV), 



in der 



Rl. F2 und Rg die bei Formel (I) angegebene Bedeutung 

haben , 

in guten Ausbeuten und bei einfacher Handh.bung. Uber- 
35 raschend ist insbesondere . daB die zur Hydroly.e einge- 
•atzte Salzsiure. im Gegensatz zv dam Verfahren von 
W.D. Emmons. J.A.C.S. 79. 5739^5754 (1957) nicht oxidi.rt 
wird und damit die im Gegensatz zu dan ent sprechenden 
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HydroxylammoniumBulf »tep bzw. -hydrogantul f at en gut 
kristall isi«rend*n Hydroxy 1 ammon i umch 1 or ide dar Formel 
(IV) gut hargestellt und iioliart warden konnan. Die var-_^ 
wendete Parpropiontaure hat dan Vortai], daB sia als Lo- 
Bung in ainem organischen Loeungsmi ttel eingesatzt warden^ 
kann und dann arheblich weniger b i cherhe i t b techn i b cher 
Aufwand n5tig ist als bei dem bekannten Verfahren, bei dem 
PeresBigsaure in situ bub hochprozent i gain WasserBtoff- 
peroxid hergestellt wird« 

Die Hydroxy lammoniumchloride der Formel (IV) Bind lager- 
fitabi le Verbindungen , auB den en die ent sprechenden , weni - 
ger lagerstabilan Hydroxy 1 amine gegebenenf al 1 6 durch eine 
einf ache Beh and lung mit BaBen freigesetzt werden konnen • 

Die vorliegende Erfindung betrifft weiterhin neue N-Alkyl- 
substituierte Hydroxylammoniumchlor ide der Formel (V) 



Ry OH 

R/. -C N-H 

^ I I 
Fo H 



© 

CI® (V), 



in der 

30 

und R7 unabhangig voneinander fiir V?asBer s tof f ♦ ge- 
gebenenfalls lubst i tuierte ge»attigte Alkyl- 
resteff gegebenenf al 1 b substituierte gesattigte 
Cycloalkylreste ur*d/oder gegebenenf al 1 s substi- 
35 tuierte Alkinylreste atehen und vrobei und 

gemeinsEon mit dem C-Atom, an d&s sie gebunden 
Bind> auch einen gegebenenf al 1 s subst i tuier t en » 
gesattigten Cyc loalky 1 r es t bildan kSnnen und 
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R3 fUr •in»n Qcg^btn^nfal 1 ■ subtiituivrtsn Alkinyl- 

rm%t tivh«n« 

Vorzugiwai st«h»n und unftbhingig von*inand»r fUr 
untubsti tui«rt0» Cj- bit C^-AlkyK Omnz b«iond»ri btvor- 
zugt it^htn R£^ und R7 flir M»thyl . 

Vorxug»w«i»# »i«ht Rg fiir unsubs t i tui«rt«B C^- bim 
C^-Alkinyl mit minmr Dr#i f achbindung , z.h. fiir Ethinyl ♦ 
Propargyl, l-Butinyl, 2-Butinyl od«r 1-H«xinyl. Ganz 
b^Bondera bevorzugt »teht R3 fiir Ethinyl. 

Dim neu»n Verbindungen d#r Formel (V) konntn h»rg»«t»llt 

wcrden wie zuvor be«chrieben, Sie bereichern die Technik 
durch die Zur ver f iigungi tel lung bi«h«r unbekmnnter 
Hydroxylammoniumchlor ide , die beim Einsatz als Zwischen- 
produkte in fiir Hydroxy lammoniumchl or ide Oder Hydroxyl- 
aminen typi*jchen Umeetzungen die Herstellung neuer Ver- 
bindungen ges t at ten « 

Die folgenden Beispiele erlautern die vorliagende Er- 
findung ohne sie in irgendeiner Weise zu beschranken. 



35 
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Be i c p i e 1 e 
Be i Ep i e 1 1 

*. 

181 g (0,95 Mol) N- tert ♦ -Butyl - p -me Lhoxyphenyl imin wurden - 
bei 25° C und unter Riihrcn iniL 503 g einer Losung von Per- 
propioncaure in Benzol veri^etzL, die 17 Gew,-X Per- 
propionsaure, veniger als .0,1 Gew.-X Waccer, weniger als . . 
0,2 Gew.-X Wasserctof f peroxid und weniger als 10 ppm 
Mineralsaure enthielt. Die ZutropfzeiL betrug 2 SLunden, . - 
Danach vrurde noch 2 Stundan bei 25° C nachgeriihrt, an- 
BchlieBend das Pe akL i onsgerni s ch mit verdiinnter Natron- 
lauge gewaschen und ©ingeengt bie praktiBch das geeamte 
vorhandene Benzol abgedampft war. Es hinLerbl i eben 189 g 
eines EiickBtandeB, der das denv ©ingecetzLon Imin ent- 
Bprechende Oxaziridin und das dem eingoBetzten Imin 
entsprechende Nitron iiti Gewichtsverhaltnic von 81:19 
enthielt. Das entspricht (fiir beide Ox idat i onsproduk te 
zusammen) einer Ausbeute von 96,4 X der Theorie. 

25 104*5 g (0,5 Mol) des so erhalten^n Riickstandes wurden in 
500 ml Methanol gelSst. Unter Riihren wurden 100 ml waBrige 
HCl (37 gew,-Xig) zugetropft, wobei darauf geachtet wurde, 
dae die Temperatur 40° C nicht uberstieg. Nach 60 Minuten 
wurde mit Wasser verdiinnt und mit Diethylether ausgeschiit- 

30 waBrige Phase wurde eingedampft und im Blpumpen- 

vakuum getrocknet. Es wurden 57 g farbloses, krictallines 
tert . -Butylhydroxylammoniumchlorid vom Schmelzpunkt 175 
bis 180° C erhalten, was 91 X Ausbeute bezogen auf die ein- 
gesetzten Oxidat ionsprodukte (Oxaziridin + Nitron) ent- 
cpr i cht • 
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Es wurd. v.rf.hr.n vi« in B«itpi«l i. J.doch vupd.n 
•ntBpr«ch«nd« molars Mangvn •nd»r«r Arylftldimins ainga- 
•mtxt, Dia Au«o*nB»«rylaldimln«, dia arhaltanan Hydroxyl- 
amnion iumch lor id. und aonstiga Einzalhaitan aind aua 
T«b«ll« 1 arsichtlich. 
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1. V.rfahr.n «ur Hantallung von N-Alkyl-«ub«t Itul.rl.n 
Hydroxyl«mmonlumchlorid«n, dadurch gakannz* i chnal , 
ci»B man sin Arylaldimin d«r Permal 



10 R4 



15 



20 



2S 



30 



R3 H ^ 



in d»r 

1^2 ^3 un«bhangig von«inand©r fiir Wast^r- 

stoff, Q©o»b»n»nf «1 iB «ubs i i tu i tes 
geeatti9l.os AlKyl , gagabenwnf al i« aub- 
stituierta« s^sittigtes Cycloalkyl 
und/odcr gagabenenf al Is auba t 1 luier tas 
Alkinyl etehen, vobai IB.^ und R2 ga- 
meinBain mit dair. C^Atom, an das uim 
gabuxidcn sind, auch oinen g%g*benen- 
falls fiubst itui ©rten geaittigtan 
Cycloelkylreat bildan konnen und 

R4 und unabhangig voneinander fiir Wasftor- 

atoff, gagebenanf Bl la aubs t i tu i eriaB , 
geBattigies Alkyl, gegebanan fa 1 1 c sub- 
atituiertes gaaattigtaa Cycioalkyl, 
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gegebenenf alls •ubst i tuiertes ge- 
sattigtes Alkoxy und/oder gegebenen- 
fallB subs t i tui ert ee gesittigtes 
Cyc loalkoxy Btehen » vobei mindestens 
einer der Pesie und eine andere- 

Bedeutung als Wasserstoff hat « 



10 
15 

2. 

20 
25 
30 



mit Perpropionsaure in Gegenwart eines LSsungsmiLtel p 
umsetzt , dann zuTnindest Propionsaure abtrennt und 
anschlieBend eine Hydrolyse mit waPriger Salzsaure 
durchf uhr t . 

Verf ahren nach Anspruch 1» dadurch gokennze i chne t , 
dap man^cin Arylaldimin der Formel (I) einsetzt, in 
der Rj^ und R2 Qleich pder verschieden sind und je- 
weils fur einen gesattigten* unsubst ituier ten, gerad- 
kettigen oder verzweigten Alkylrest mit 1 bis 
6 C-At omen stehpn, P3 fur einen gesattigten, unsub- 
stituierten, geradkett igen oder verzweigten Alkylrest 
mit 1 biE 6 C-Atomen, fur einen mit einer Hydroxy- 
gruppe Oder einer gegebenenf al 1 s durch Chlor substi- 
tuierten Phenylgruppe subst i tui er t en geradkett igen 
odpr verzweigten Alkylrest mit 1 bis 6 C-Atomen oder 
fur einen unaubs t i tuierten Alkinylrest^ der 1 bis 6 
C-Atome und eine Dreif achbindung enthalt* steht, R^ 
fxir Wasserstoff steht und R^ fiir einen geradkett igen 
Oder verzweigten, gesattigten Cj- bis C^-Alkylrest 
Oder fiir e inen geradkett igen oder verzwe igten ge- 
sattigten Cj- bis C^-Alkoxyrest in 3- oder 4 -Posit ion 
steht* 
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4. 

10 



15 



20 



25 



30 

8. 



V«rfahran nach Anspruchsn 1 und 2» dftdurch gskann- 
c«ichnet| daB mmn di« P«rpropion«iur« in Form ainvr 
Losung in •in«m organimch«n Lfisungsmi •insetzt. 

V«rfAhr»n nach Anspruch 3, dadurch g»k»nnz« i chnst , 

daB dia Perprop i onsaura losung 10 bis 30 Gaw«-X Par- • - • 

propionsaura, wenigar ala 2 Gaw»-X Wassar» wanigar 

als 1 Gaw.-X Vassars tof f paroxid und wenigar als 

50 ppm Minaralsiura anthalt, 

Verfahran nach Anspriichan 1 bis 4, dadurch gakann- - * - 
zeichneti daB man aus dam nach dar Umsatzung nvit Par- 
propionsauro vorliegandan Gamisch nur dia Propion- 
caura antfernt* 

Varfahren nach Anspriichan 1 bis 5, dadurch gakenn- 
zeichnet, daB man dia Umsetzung mit Parpropionsaura 
und die Hydrclyca miL Salzsaura unabhangig vonainan- 
dar bei 0 bis 100** C durchfuhrt^ 

Verfahran nach Anspriichan 1 bis 6^ dadurch gakenn- 
zeichnetj daB man dia Hydrolysa in Gaganwart ainas 
Losungsmi ttal 6 durchfuhrt, in dam das jawails aufLra- 
tende Oxaziridin loslich und das miL Wasser mischbar 
ist, 

Verfahran nach Anspriichan 1 bis 7, dadurch gakenn- 
zeichnat, daB man dia Hydrolysa wahrand ainar Peak- 
Lionszeit von 30 bis 100 Minuten durchfiihrL. 
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9. N*u* N-Alkyl-«ub«ti tuivrta Hydroxylammoniumchlor Ida 
dmr rorm«l (V) 

(*) 

R7 OH 

R.-C N-H 

10 ^11 



ci<-> 



in der 

15 und unabhangig voneinander fiir Wasserstoff, ge- 

gebenenfallE cub.E t ituierte gesittigte 
Alkylrecte , gage ben ©nfallc Kubstituiert© 
gesattigte Cyc loa Iky Ires te und/ ode r 
gagebenenf al l6 subs t i iu i to Alkinylreste 

20 sLehen und wobei R^^ und,R^ gemeinKam mit 

dem C-Atom^ an das sie gabunden sind» auch 
einen gegebenenf alls subst ituierten> 
gesattigten Cy c 1 oa Iky 1 re c t bilden konnen 
und 

25 

R^ fiir ©inen gegebenenf al 1 s subctituierLen 

Alkiny 1 rest s tehen * 

10 « Keues N-Alky 1 -subst ituiortea Hydroxy 1 ammoniumch lor id 
30 nach Ancpruch 9, dadurch gekennze i chne t > da& in For- 

■el (V) und Ry fiir Methyl stehen und Rg fiir 
Ethinyl cteht* 
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